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Цель исследования: выявить влияние выраженности окислительного стресса на показатели гомеостаза у больных в
критическом состоянии при острых отравлениях психотропными препаратами. Материалы и методы. У 43 больных
с острыми отравлениями психотропными препаратами тяжелой степени изучали компоненты системы ПОЛQАОС, геQ
мореологические и иммунологические показатели, маркеры эндогенной интоксикации до начала интенсивной детокQ
сикационной терапии и на фоне лечения. Результаты. С первых часов отравления выявлены дисбаланс в системе
ПОЛQАОС со значительным преобладанием процессов пероксидации, нарушения вязкостных характеристик крови,
проявления вторичного иммунодефицита и эндогенной интоксикации. Прослежена динамика изучаемых показателей
на фоне детоксикационного лечения и в ранней соматогенной стадии заболевания. Выводы. У больных с критическиQ
ми состояниями, обусловленными острыми отравлениями, выраженность окислительного стресса оказывает влияние
на динамику других показателей гомеостаза и определяет тяжесть эндотоксикоза на всех этапах заболевания. Клю
чевые слова: окислительный стресс, острые отравления психотропными препаратами, гомеостаз.
Objective: to determine the impact of the degree of oxidative stress on homeostatic parameters in critically ill patients with
acute poisoning by psychotropic agents (PTA). Materials and methods. The components of lipid peroxidation (LPO) and
the antioxidative system (AOS), blood rheological and immunological parameters, and the markers of endogenous intoxiQ
cation were studied in 43 patients with severe acute PTA intoxication before and during intensive detoxification therapy.
Results. The first hours of poisoning were marked by LPOQAOS imbalance with a significant preponderance of peroxidation
processes, by impaired blood viscous properties, the manifestations of secondary immunodeficiency and endogenous intoxQ
ication. There were changes in the study parameters during detoxification therapy and at the early somatogenic stage of the
disease. Conclusion. In patients with acute poisoningQinduced critical conditions, the degree of oxidative stress affects the
time course of homeostatic changes and determines the severity of endotoxicosis at all stages of the disease. Key words:
oxidative stress, acute poisoning by psychotropic agents, homeostasis.
Одним из основных положений всех совре
менных концепций патогенеза различных заболе
ваний является нарушение структуры клеточных
мембран, механизм которого может быть различ
ным, однако, универсальным молекулярным фак
тором их повреждения является перекисное окис
ление липидов (ПОЛ) [1]. 
Процессы свободнорадикального окисле
ния (СРО), частью которых является ПОЛ
клеточных мембран, непрерывно протекают во
всех тканях и при условии определенной ин
тенсивности принимают участие в нормаль
ных метаболических процессах и регулятор
ных функциях клетки [2]. Показано, что у
больных реанимационного профиля свободно
радикальные процессы протекают наиболее
интенсивно, а защитные механизмы, направ
ленные на связывание токсичных метаболи
тов, снижены [3—5].
Особое значение процессы ПОЛ и состоя
ние антиоксидантной системы (АОС) имеют в
патологии отравлений химической этиологии.
Высказывают предположение о том, что образо
вание перекисных радикалов необходимо для
осуществления метаболизма ксенобиотиков [6].
Известно также, что под действием ксенобиоти
ков интенсифицируются процессы СРО [7, 8].
При острых экзотоксикозах наблюдаются суще
ственные нарушения в различных регуляторных
системах организма, включающих изменение ре
ологических свойств крови, иммунного статуса, в
той или иной степени выраженную эндогенную
интоксикацию [5, 8, 9].
В настоящее время в структуре острых экзо
токсикозов наибольший удельный вес составляют
острые отравления психотропными препаратами,
которые дают около 10% летальных случаев при
этой патологии [8].
Параметры гомеостаза Норма Значения показателей в различные сроки обследования
исход 1Qе сут 3Qи сут
ДК, D233/мг. мл 0,62±0,03 1,70±0,21* 1,67±0,14* 1,84±0,20*
МДА, мкмоль/л 1,27±0,07 3,29±0,34* 3,00±0,21* 3,32±0,45*
ТФ, мкг/мл. мг 3,24±0,15 5,40±0,56* 6,81±0,89* 7,76±0,90*
ЦП, мг/100 мл 31,8±2,1 31,07±1,78 35,8±0,89 29,50±2,56
К, усл. ед. 1,12±0,1 3,76±0,70* 2,73±0,50* 3,52±0,65*
Вязкость плазмы, сП 1,8±0,02 2,52±0,12* 2,43±0,18* 2,35±0,07*
АЭ,% оп. пл 10,0±0,2 13,20±0,37* 20,6±4,2* 11,5±0,7*
АТ,% оп. пл. 30,0±2,0 30,8±2,5 25,2±8,5 47,0±1,4*
ФГ, г/л 3,2±0,3 4,9±0,5* 6,8±0,5* 8,6±2,7*
Лейкоциты, тыс/мкл 6,5±3,0 18,4±3,2* 17,6±1,3* 13,0±1,4
Лимфоциты, % 28,9±9,0 8,1±1,8* 5,5±0,5* 16,1±2,9
Тлимф, % 55,0±3,0 44,0±5,0 66,3±4,9* 70,4±5,4*
Влимф, % 14,0±2,0 7,6±1,5* 9,0±0,9* 9,6±0,8*
НСТтест,% 8,6±0,5 32,6±2,9* 42,2±6,4* 25,3±2,9*
IgM 1,5±0,1 1,1±0,4 1,4±0,1 1,4±0,2
IgG 12,0±1,2 8,2±1,7 9,9±0,7 9,0±1,2
БЦИК 26,0±1,0 29,3±3,0 22,7±2,3 35,8±8,7
СЦИК 43,0±1,0 43,2±8,3 58,5±5,6* 72,3±11,7*
МЦИК 76,0±2,0 84,7±13,4 158,5±18,5* 199,8±15,1*
ЭКА 40,70±2,18 26,57±3,34* 33,12±2,92* 31,00±3,56*
ОКА 47,80±0,73 40,43±2,69* 40,8±2,66* 42,09±3,60
РССА 0,84±0,05 0,66±0,08 0,80±0,03 0,73±0,04
СМП,254 0,219±0,008 0,356±0,018* 0,303±0,015* 0,331±0,027*
КИ 5,40±0,32 15,06±2,60* 10,77±1,14* 11,89±1,31*
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Цель исследования: влияния окислитель
ного стресса на показатели гомеостаза у больных
в критическом состоянии при острых отравле
ниях психотропными препаратами.
Материалы и методы
Обследовано 43 больных с острыми отравлениями
психотропными препаратами тяжелой степени, находив
шихся на лечении в отделении токсикологической реани
мации НИИ скорой помощи им. Н. В. Склифосовского.
Все больные при поступлении в стационар находились в
коматозном состоянии, осложненном острой дыхательной
недостаточностью и расстройствами центральной гемоди
намики. Через сутки после проведения комплекса детокси
кационных мероприятий у 35 (81,4%) больных токсикоген
ная стадия завершалась, в 8 случаях (18,6%) в крови
определяли токсиканты и/или их метаболиты в концентра
циях ниже терапевтических. К 3м суткам 18 пациентов
пришли в сознание, у остальных отмечали проявления ток
сикогипоксической энцефалопатии; в 12 случаях (27,3%)
диагносцировали пневмонию, 23 (53,5%) больным продол
жали ИВЛ. Лабораторные исследования проводили до на
чала интенсивной детоксикационной терапии и на фоне
лечения через одни и трое суток. 
Для оценки окислительного стресса определяли в сыво
ротке крови показатели ПОЛ: диеновые конъюгаты (ДК) [10],
малоновый диальдегид (МДА) [11] и АОС: αтокоферол (ТФ)
[12], церулоплазмин (ЦП) [13]. Рассчитывали коэффициент
окислительного стресса (К), отражающий дисбаланс системы
ПОЛАОС [14].
Иммунологические исследования включали определение
в крови: концентрации лейкоцитов и лимфоцитов, относитель
ного содержания Т и Влимфоцитов [15], концентрации им
муноглобулинов классов А, М, G [16], уровней циркулирую
щих иммунных комплексов по фракциям больших (БЦИК),
средних (СЦИК) и малых (МЦИК) размеров [17]. Состояние
кислородозависимого метаболизма фагоцитирующих нейтро
филов оценивали по НСТтесту [18].
Среди гемореологических параметров исследовали: вяз
кость плазмы на ротационном вискозиметре АКР2, агрегаци
онную активность эритроцитов (АЭ) по методу [19] и тромбо
цитов (АТ) [20], уровень фибриногена (ФГ) [21].
Выраженность процессов эндотоксикоза в крови опреде
ляли по уровню среднемолекулярных пептидов (СМП) [22].
Эффективную (ЭКА) и общую (ОКА) концентрации сыворо
точного альбумина исследовали с помощью флюоресцентного
зонда К35 на приборе «АКЛЗОНД1», рассчитывали показа
тель резерва связывающей способности альбумина (РССА)
[23] и коэффициент интоксикации КИ [24].
Полученные данные обрабатывали методом вариацион
ной статистики с использованием tкритерия Cтьюдента.
Результаты и обсуждение
Результаты проведенных исследований
представлены в таблице. У всех обследованных
больных при поступлении в стационар обнаружи
вали интенсификацию процессов пероксидации —
уровни как первичных, так и вторичных продук
тов ПОЛ превышали норму более чем в 2,6 раза.
При этом достоверное увеличение концентрации
эндогенного антиоксиданта — ТФ в 1,7 раза не
обеспечивало компенсации перекисных процес
сов. В результате дисбаланс в системе ПОЛАОС
выразился в более чем трехкратном превышении
коэффициентом К нормального значения.
Появление в крови ксенобиотиков, их агрес
сивных метаболитов, а также образующихся ток
сикантов эндогенной природы уже с первых часов
отравления вызывает изменения в иммунной сис
Примечание. * — достоверность отличия от нормы  р<0,05.
Динамика показателей гомеостаза у больных в критическом состоянии
при острых отравлениях психотропными препаратами
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теме. Исходное состояние показателей иммуните
та у обследованных больных характеризовалось
выраженной лимфоцитопенией — число лимфо
цитов было вдвое меньше нижней границы нор
мы. Это происходило как за счет достоверного
двукратного снижения доли Влимфоцитов, так и
изза менее выраженного (на 20%) снижения доли
Тлимфоцитов. Расстройства гуморального звена
иммунитета проявлялись падением концентраций
IgM на 27% и IgG на 30% и тенденцией к увеличе
нию МЦИК. Указанные изменения являются при
знаками вторичного иммунодефицита, наблюдае
мого при всех острых заболеваниях химической
этиологии [9, 25]. Обращает на себя внимание вы
раженная активация процессов кислородозависи
мого метаболизма фагоцитирующих нейтрофи
лов, проявляющаяся в увеличении НСТтеста в
3,8 раза, в сочетании с трехкратным увеличением
числа лейкоцитов в крови, что в свою очередь уси
ливает процессы СРО. 
У наблюдаемых больных отмечено достовер
но значимое исходное увеличение вязкости плаз
мы в 1,4 раза, агрегационной активности эритро
цитов в 1,3 раза и концентрации ФГ в 1,5 раза, что
указывало на нарушения кровотока на уровне ми
кроциркуляции, обусловленные расстройствами
кислородотранспортной функции крови вследст
вие острой дыхательной недостаточности и неэф
фективной гемоциркуляции. 
Кислородозависимые процессы, рассмотрен
ные выше, сопровождались увеличением в крови
уровня СМП в 1,6 раза (р<0,05) по сравнению с
нормой, что указывало на наличие эндотоксикоза.
Это подтверждалось достоверно значимым сни
жением ОКА и ЭКА в 1,2 и 1,5 раза, соответствен
но, и расчетного показателя РССА в 1,3 раза
(р>0,05). Преобладание процессов образования
эндотоксинов над их естественной детоксикацией
отразилось в почти трехкратном превышении
нормы КИ. 
По нашему мнению, первичную реакцию си
стемы ПОЛАОС на острую химическую травму
можно рассматривать как саногенетическую, на
правленную по мнению ряда авторов, на осуще
ствление метаболизма ксенобиотиков [6] и под
держание на должном уровне параметров
гомеостаза [2].
Через сутки, после проведения методов ис
кусственной детоксикации организма и выведения
экзотоксикантов, концентрации ДК и МДА имели
слабую тенденцию к снижению, но достоверно не
отличались от исходных значений. При этом воз
растал антиокислительный потенциал сыворотки
крови, что выражалось повышением концентра
ции ТФ (р<0,05) на 26%. Это свидетельствовало о
дальнейшем напряжении компенсаторных воз
можностей системы в целом. На включение допол
нительных механизмов поддержания окислитель
ноантиоксидантного равновесия указывало и по
вышение уровня ЦП на 15,2% (р<0,05). Как изве
стно, помимо переноса меди из печени, где осуще
ствляется его синтез, к органам и тканям, в
которых медь функционирует в составе ряда окис
лительновосстановительных ферментов, прежде
всего — цитохромсредуктазы и супероксиддис
мутазы, а также переноса электронов и окисли
тельного катализа, ЦП является оксидазой со сме
шанными функциями, проявляя аминооксидазные
и супероксидперехватывающие свойства, перок
сидазную и феррооксидазную активность [26]. В
результате коэффициент К снижался на 27,4%
(р<0,05), что свидетельствовало об уменьшении
дисбаланса в системе ПОЛАОС.
В эти сроки отмечали тенденцию к уменьше
нию лейкоцитоза, однако число лейкоцитов досто
верно превышало норму в 2,7 раза. Усугубилась
лимфоцитопения, но при этом на треть от исходно
го уровня возросла доля Тлимфоцитов, а Влим
фоцитов — на 18%. Концентрации IgM и IgG дости
гали нижней границы нормы. Происходило
дальнейшее увеличение кислородозависимого ме
таболизма нейтрофилов и количества СЦИК и
МЦИК в 1,3 и 1,9 раз относительно исходных пока
зателей. Сохранялась гипервискозность крови.
Уменьшение дисбаланса в системе ПОЛ
АОС сопровождалось положительной динамикой
показателей эндотоксикоза: по сравнению с исхо
дом происходило достоверное снижение уровня
СМП на 15%, повышение ЭКА на 24% (р<0,05) и
РССА на 21% (р<0,05). КИ уменьшался в 1,5 раза
по сравнению с исходным показателем.
Интенсивность процессов пероксидации к 3м
суткам возвращалась к исходным значениям. Уро
вень ТФ продолжал увеличиваться, хотя досто
верно не отличался от предыдущих значений.
Уровень ЦП снизился на 17,5% (р>0,05), что, ве
роятно, обусловлено его перерасходованием на
обезвреживание свободных радикалов [27], а так
же снижением синтеза в печени в условиях нару
шения региональной гемодинамики. Результатом
этих процессов явилось повторное повышение
уровня дисбаланса ПОЛ/АОС.
К 3м суткам выявлен рост агрегационной
активности тромбоцитов в 1,6 раза по сравнению с
нормой. Объяснение этому мы видим в поврежда
ющем действии возрастающего ПОЛ клеточных
мембран тромбоцитов, что в совокупности с даль
нейшим повышением концентрации ФГ в услови
ях сохраняющейся гипервискозности плазмы,
способствует прогрессированию нарушений мик
роциркуляции. 
Наблюдалось относительное снижение лейко
цитоза, который при этом вдвое превышал норму.
Число лимфоцитов приближалось к нормальным
значениям, в основном, за счет роста количества Т
лимфоцитов. Образование супероксидного радика
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ла кислорода снизилась в 1,7 раза, однако достовер
но значимо превышало норму в 2,9 раза. Количест
во патогенных фракций ЦИК продолжало нарас
тать, что, на наш взгляд, обусловлено усилением
процессов пероксидации, которые также усилива
ли выраженность эндотоксикоза. Это проявлялось
нарастанием уровня СМП и снижением показате
лей транспортной способности альбумина крови,
свидетельствующих об ослаблении детоксикаци
онных возможностей организма.
Полученные нами результаты подтвержда
ют мнение ряда авторов, что процессы ПОЛ
можно расценивать как один из фундаменталь
ных молекулярных механизмов патогенеза забо
леваний, связанных с напряжением регулятор
ных систем, направленных на поддержание го
меостаза [1, 2, 28].
Заключение 
Таким образом, проведенные нами исследо
вания показали, что у больных с критическими со
стояниями, обусловленными острыми отравлени
ями психофармакологическими препаратами,
развивается окислительный стресс, выраженность
которого оказывает влияние на динамику показа
телей гомеостаза и определяет тяжесть эндотокси
коза на этапах заболевания.
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